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(57) Abstract 

The invention relates to an electrophoresis 
chip and a device for operating such a chip. 
With known electrophoresis chips integration of 
the electrodes is virtually impossible owing to 
the relatively large number of reservoirs to be 
tilled and contacted. The aim of the invention is 
to provide an electrophoresis chip (1) which has 
sample application zones which can be positioned 
in the grid of titration plates but do not present 
ttie above disadvantages. To this end exactly one 
sample application area (7a. 7b, ,..) is integrated 
into the beginning of each separation channel, 
fonmed by an expanded area of said separation 
channel (3a, 3b, ...) and via an intermediate 
channel (8a. 8b. ...) connected to a cathode (5a, 
5b, .,.). This configuration permits the integration 
of the electrodes (5a. 5b, .... 6) in the form of 
electrode channels (20a. 20b. .... 21) and the 
parallel ^plication of samples. 

(57) ZusaEnmenfassung 

Die Erfindung betrifft einen Elek- 
irophoresechip sowie ein Gerat zum Betreiben solch eines C:hips. Bei bisher bekannten Elektrophorcsechips ist aufgrund der rclativ 
grofien Anzahl der zu befilllenden und kontaktierenden Rescrvoirc eine Integration der Elcktroden kaum realisierbar. Die Aufgabe, einen 
Elcktrophoresechip (1) mit Probenauftragungsbereichcn im RastenmaB von Titeiplatten ohne diese Nachteile zu realisicren, wiixl daduich 
gclOst. daB in den Anfang jedcs Trennkanals gcnau ein Probcnauftragungsbereich (7a, 7b, ...) integriert ist, der von elnem aufgcweiteten 
Bcreich des Trennkanals (3a, 3b, ...) gcbildet und flber einen Zwischenkanal (8a, 8b. ...) mit ciner Kathode (5a, 5b. ...) vexbunden ist. 

Durch dIese Ausgestaltung wird eine Integration der Elektroden (5a. 5b, 6) in Foim von Elektrodenkanaicn (20a. 20b 21) sowie 

einc parallele Auftragung der Probcn em)6glicht 
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Elektrophoresechip sowie GerSt zum Betreiben eines 
Elektrophoresechips 

Die Erfindung betrifft einen Elektrophoresechip aus einem mit einer Deckplatte 
vereehenen plattenfbrmigen Substrat mit TrennkanSlen. die In dem Substrat als 
Nuten eingebracht sind. wobei am Anfang der Trerinkanaie Kathoden und am 
Ende derTrennkandle mindestens eine Anode vorgesehen sind, und mit 
matrixartig In Zeilen und Spalten angeordneten Probenauftragungsbereichen. 
an deren Stelle die Deckplatte Offnungen aufweist. Weiterhin wirel ein Gerat 
zum Betreiben mindestens eines Elektrophoresechips beschrieben. 

In der Biotechnologie und Medizin warden fOr analytische und diagnostische 
Zwecke zunehmend miniaturisierte Systems, sogenannte micro total analysis 
systems (jjTAS), eingesetzt. Solche Systems ennoglichen eine gleichzeitige 
und schnelle Vorbshandlung, Umsetzung und/ Oder Analyse einer groBen 
Anzahl von Proben. Zur eiektrophoretischen Auftrennung und Analyse von 
DNA-, RNA- Oder Protein-Fragmenten oder anderen elektrisch geladenen 
Molekulen warden als miniaturisierte Systeme plattenfSmiige Bauteile mit 
kapillarartigen Nuten als Trennkanaie eingesetzt, die als Elektrophoresechip 
bezeichnet werden. Fiir die Herstellung solcher Bauteile werden Verfahren zur 
Mikrostrukturierung, belspielswelse von Silizium, Metallen, Gias oder 
Polymeren, eingesetzt. Insbesondere mittels Abfomiverfahren aus polymeren 
Werkstoffen erhaltene kostengQnstlge Analysesysteme haben den 
entscheidenden Vorteil, dall sie als Wegwerfsysteme nicht aufwendig gereinigt 
werden mQssen und damit keine Kontaminatlohsprobleme auftreten. 

P. C. Simpson et al. beschrelben in Proc. Natl. Acad. Sci. USA. Vol. 95. pp. 
2256-2261, March 1998, Biophysics, unteranderem einen Elsktrophorssechip 
zur eiektrophoretischen Auftrennung von 96 Probsn. Der Chip bssteht aus einer 
Glasplatte. die 48 Trennkanale als Nuten aufweist. Jeder Trennkanal ist mit 
einer auf dem Chip integrierten Probenzuftihaingseinheitverbunden, die die 
serielle Zufuhrung von 2 unterschiedlichen Proben emioglicht. so dali mit 48 
Trennkanalen 96 Proben aufgetrennt werden konnen. Die mikrostrukturierte 
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Glasplatte ist mit einer Polymerfolie abgedeckt, wobei unter anderem 96 LScher 
in einer 8x1 2 Matrixanordnung die Probenaufgabe mit einem 8-fach 
Pipettierautomaten eonoglichen. 

Die Probenzufuhmngseinheit bei Elektrophoresechips weist Qblicherweise eine 
Kreuzstojktur auf, d. h. den Trennkanal kreuzt im rechten WInkel ein zwischen 
einem Abfallreservoir und einem Probenauftragungsbereich angeoixJneter 
Injektionskanal. Die Proben werden in den Bereich (des Trennkanals durch 
Wandeaing in einem zwischen dem Probenauftragungsbereich und dem 
Abfallreservoir angelegten elektrischen Feld gebracht. 

Simpson et al. beschreiben an oben angegebener Stelle eine solche 
Probenzufuhrungseinheit mit Kreuzstruktur, wobei der den Trennkanal 
kreuzende Injektionskanal mit zwei Probenauftragungsbereichen verbunden 
und ein Abfallreservoir zwei ProbenzufOhrungseinheiten zugeordnet ist. Zur 
Probenauftragung und Elektrodenzufiihrung sind 5/4N+7 Ldcher, d. h. fiir 
diesen 96-er Chip 127 L6cher vorzusehen. Als theoretisches l\/1inimum wird eine 
Anzahl von N+3 notwendigen LSchem bei N Proben angegeben. 

Die Trennkanaie sind derart zwischen Kathode und Anode angeordnet. dali sie 
eine gleiche Lange aufweisen. Zur Erhohung des Volumens der einzelnen 
Pufferreservoire in den Probenauftragungsbereichen und Abfallreservoiren wird 
eine in diesen Bereichen Locher aufweisende Elastomerfolie einer Dicke von 1 
mm aufgesetzt. Ober diese Anordnung von mikrostmkturierter Glasplatte und 
Reservoir bildender Elastomerfolie befindet sich ein von einer Platine mit 
Leiterbahnen gehaltenes Elektrodenanray. Hierzu sind in der Platine Platin- 
Drdhte befestigt, die in die Ldcher der Reservoirs hineinragen. 



Die Detektion der aufgetrennten Proben erfolgt optisch in einem Bereich vor der 
Anode, wo die Trennkanaie parallel zueinander verlaufen. 
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Urn den Durchsatz zu verdoppeln. wird die Moglichkeit erwahnt, 96 einzelne 
Trennkanale vorzusehen. Zur Erhohung der Integrationsdichte auf einem Chip 
wird eine Auftragung von 4 Proben pro Trennkanal genannt. 

In einem spateren Artikel beschreiben R, A. Matfiies et al. in Proceedings of the 
Micro Total Analysis Systems '98 Workshop, held in Banff, Canada, 13-16 
October 1998, Kluwer Academic Publishers, Dordrecht, Boston, London, neben 
dem zuvor ausgefuhrten Elektrophoresechip einen Chip mit 96 einzelnen 
Trennkanalen zur Auftrennung von 96 Proben. Hierdurch v\^ird der Durchsatz bei 
gleichzeitiger Venmeidung von Querkontaminatlonen erhSht. Es wird genannt, 
dali hierbei ein entsprechendes Layout unter Beibehaltung der rechtwinkligen 
Ausgestaltung schwierig zu konfigurieren ware. Daher wird eine radiale 
Konfiguration der TrennkanSle vorgeschlagen, wobei der Elektrophoresechip 
als kreisformige Scheibe ausgebildet ist. An dem radial nach auHen gelegenen 
Anfang je zwei benachbarter TrennkanSle ist eine Probenzufuhrungseinheit mit 
zwei Probenauftragungsbereichen und einer gemeinsamen Kathode und 
Abfallreservoir angeordnet. Die Anzahl derzu befQIIenden und elektrisch zu 
kontaktierenden Reservoire betrSgt daher 2N+1 , Aufgrund der radialen 
Anordnung wird jedoch ein neuartiges Detektionssystem benGtigt. 

Wesentlicher Nachteil dieser bekannten Elektrophoresechips ist die Anzahl der 
zu befullenden und zu kontaktierenden Reservoire, die uber die eigentliche 
Anzahl der Probenauftragungsbereiche hinausgeht Damit verbunden ist eine 
aulwendige elektrische Kontaktierung und Ansteuerung. Eine Integration der 
Elektroden in den Elektrophoresechip ist bei dieser Ausgestaltung und unter der 
Voraussetzung, dali sich elektrische Leiterbahnen und Fluidkanale nicht 
kreuzen, nicht ohne weiteres realisierbar. 

Aufgrund des Platzbedarfs der Probenzufuhrungseinheiten mit Kreuzstruktur ist 
eine Anordnung der Probenauftragungsbereiche im RastermaB der TIterplatten 
mit 384. 1536 Oder mehr Vertiefungen kaum zu realisieren. Mit einer Anordnung 
in einem anderen RastermaR fSllt jedoch die Voraussetzung fur eine schnelle, 
parallele Befuliung weg, so daft eine zeitautwendige, serielle Obertragung der 
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Proben durchzufOhren 1st. Weiterhin wird das mit dieser zeitlichen Verzogerung 
einhergehende Austrocknen der extrem kleinen Probenvolumina zu einem 
groBen Problem. 

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist daher, einen Elektrophoresechip der 
eingangs genannten Art bereitzustellen, dessen Probenauftragungsbereiche in 
dem RastermaB einer Mikrotiterplatte mit einer grolien Anzahl an Vertiefungen 
(wells), beispielsweise 384, 1536 odergrOlier, angeordnet werden kOnnen, und 
bei dem eine Integration der Elektroden in den Elektrophoresechip m5glich ist 
DarOber hinaus soli ein GerSt zum Betrelben mindestens eines 
Elektrophoresechips. das eine einfache Handhabung der Elektrophorechips als 
Einwegteile zulSlit, aufgezeigt werden. 

Die beiden Aufgaben werden durch einen Elektrophoresechip gemaB den 
Merkmalen des Anspmchs 1 sowie durch eln GerSt gemSli den Merkmalen des 
Anspruchs 14 gelOst. wobei die abhgngigen AnsprUche vorteilhafte 
Ausgestaltungen der Erfindung betreffen. 

Wesentliches Merkmal dieses Elektrophoresechips ist der genau eine in den 
Anfang jedes Trennkanals integrierte Probenauftragungsbereich. Der 
Probenauftragungsbereich ist von einem aufgeweiteten Bereich des 
Trennkanals gebildet und Qber einen Zwischenkanal mit einer Kathode 
verbunden. Damit weist dieser Elektrophoresechip nicht die bei bekannten 
Elektrophoresechips venvendeten Probenzuftihrungseinheiten mit Kreuzstmktur 
auf. 

Bei ublicherweise venvendeten Probenzufuhrungseinheiten mit kreuzartiger 
Struktur werden Probenmengen im Bereich von 1 pi bis 100 pi aufgetragen, 
was durch Pipettieren erfolgt. Durch eine Wanderung der Probe im elektrischen 
Feld zwischen dem Probenauftragungsort und dem Abfallreservoir wird eine 
ausreichend kleine Menge hiervon in den Bereich des Trennkanals gebracht. 
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Qberraschenderweise wurde festgestellt, dali zur Erzielung guter 
Trennergebnisse eine Probe ausreichend kleiner Menge auch direkt in einen zu 
einem Probenauftragungsbereich aufgeweiteten Trennkanal eingebracht 
warden kann. Die bisher verwendeten Probenzufflhrungseinheiten mit jeweils 
mindestens zwei Reservoirs konnen hierdurch eingespart werden. Damit 
entfallen auch die fur die ProbenzufQhrung erforderlichen Elektroden sowie die 
Abfallreservoire. Damit reduziert sich die Anzahl der Offnungen auf N 
Probenauftragungsbereiche, die zudem nicht elektrisch kontaktiert zu werden 
brauchen. Dies emndglicht zum einen, die filr die eigentliche Trennung 
erforderlichen Elektroden auf dem Elektrophoresechip zu integrieren. Zum 
anderen wird durch die hierdurch erreichte Platzeinsparung die Mdglichkeit 
geschaffen, eine noch hdhere Dichte der Probenauftragungsbereiche zu 
enreichen, und damit auch eine Anordnung entsprechend dem Rastermafl einer 
Titerplatte mit 384, 1536 oder noch h5heren Anzahl von Wells zu ennfiglichen. 
Gerade diese Anordnung im gleichen RastermaK ermfiglicht eine parallele und 
damit ausreichend schnelle Obertragung von Proben aus einer Titerplatte auf 
den Elektrophoresechip. 

Von weiterem wichtigen Vorteil ist die Tatsache, daft noch kleinere 
Probenmengen als bisher fGr eine elektrophoretische Trennung in einem 
Elektrophoresechip ausreichend sind. So sind bei etwa gleichen 
Probenkonzentrationen Volumina kleiner gleich 1 pi, insbesondere kleiner 
gleich 50 nl, ganz besonders in einem Bereich zwischen 1 nl und 10 pi. als 
Probenmengen fur gute Trennergebnisse mit dem erfincjiungsgemaiieri 
Elektrophoresechip ausreichend. 

Daher kann die Auftragung der Proben dahingehend vereinfacht werden, dali 
keine Pipetten, deren Volumina nicht bellebig verkleinerbar sind, mehr 
erforxleriich sind. Vielmehr reichen Mengen aus, die durch Adsorption an einer 
kieinen Stmktur, beispielsweise einem dOnhen Drahtende, angelagert und 
durch Diffusion wieder abgegeben werden kSnnen. Hierzu wird etwa ein Ende 
eines Metalldrahtes, beispielsweise eines Durchmessers von 50 pm bis 
150 pm, in die Probe eingetaucht, etwa in die Vertieftjng einer Mikrotiterplatte. 
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und anschlieliend in den Probenauftragungsbereich im Trennkanal des 
Elektrophoresechips eingebracht Es konnte gezeigt werden, dali die bei einer 
Probenkonzentration von 2,5 fmol/pl bis 250 fmol/pl an Einzelstrang-DNA oder/ 
und Doppelstrang-DNA an einem Ende eines Drahtes mit einem Durchmesser 
von 75 pm adsorbierte und durch Diffusion wieder freigesetzte Menge filr sine 
elektrophoretische Trennung ausreicht. Bei noch kleineren 
Probenkonzentrationen kann die adsorbierte Menge durch Aniegen einer 
elektrischen Spannung an das venA^endete Drahtende erhdht werden. Ebenso 
kann bei der Probenauftragung die Probe effizient im elektrischen Feld, wobei 
das Drahtende als Elektrode dient, wieder abgegeben werden. Solche Systeme 
sind auch einfach zu parallelisieren. so daft eine ganze Spalte oder Matrix von 
Proben gleichzeitig ubertragen werden kann. Es kommen jedoch auch andere 
Verfahren zur Auftragung von Proben in kleinsten Mengen. beispielsweise mit 
Piezoaktoren vergleichbar mit Tintenstrahldoicksystemen, in Frage. 

Zur Verdeutlichung und zum einfacheren Verstandnis werden in der 
Beschreibung und in den AnsprOchen statt der allgemeinen Begriffe Elektrode 
und Gegenelektrode die speziellen Begriffe Kathode und Anode venA/endet. 
Selbstverstandlich kommt, in Abhangigkeit von der Art der aufeutrennenden 
Probe, auch eine umgekehrte Belegung als Anode und Kathode In Frage. Die 
Erfindung umfalit somit jede beliebige Belegung der Elektroden und 
Gegenelektroden. 

Die Kathoden und die Anode kdnnen Bestandteil mindestens einer separaten 
Einheit sein, die mit dem Elektrophoresechip verbunden wird. 
Nach einer vorteilhaften Ausfiihrungsfonn sind Kathoden und die Anode jedoch 
in dem Substrat integriert. Dies vereinfacht den Aufbau und die Handhabung 
des Elektrophoresechips dahingehend erhebiich, da(i keine zusatzliche die 
Elektroden aulweisende Einheit, beispielsweise eine Platine mit Stiften als 
Elektroden, uber dem Elektrophoresechip anzuordnen und zu kontaktieren ist. 
Durch den Wegfall der ProbenzufQhrungseinheiten mit den InjektionskanSlen 
entfallen die damit verbundenen Elektroden zur Probenzufiihrung. Die 
verbleibenden, fur die elektrophoretische Trennung erforderlichen Elektroden 
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kOnnen damit auf dem Chip integriert werden. DIese kSnnen auf der Oberseite, 
der Unterseite oder In dem Chlpmaterial selbst angebracht sein. Vorteilhaft sind 
die Kathoden und die Anode so angeordnet. daR in alien TrennkanSlen das 
gleiche elektrisclie Feld vorhen-scht. 

Bevorzugt sind die Kathoden und/ oder die Anode als KathodenkanSie bzw. 
Anodenkanal ausgebildet. Diese Kanaie sind als Nuten in dem plattenfdmiigen 
Substrat eingebracht. Die BSden dieser Nuten weisen mindestens eine Schicht 
eines elektrisch leitfahigen Materials auf. Die mit den Probenauftragungs- 
bereichen verbundenen ZwischenkanSle munden in KathodenkanSle ein. 
wShrend die mit den Probenauftragungsbereichen beginnenden TrennkanSle in 
den Anodenkanal einmtinden. 

Durch die Ausgestaltung der Kathoden und Anoden als KanSle wirel ein im 
Vergleich zu den bekannten Ldsungen groftes Reservoirvolumen fOr 
PufferiOsungen In der Ebene des Elektrophoresechips geschaffen. Damit ist 
eine VergrSBerung der Reservoirs Qber die Ebene des Chips hinaus. 
beispielswelse durch Aufsetzen von mit PufferiOsung geftlllten Pipettenspitzen 
Oder einer dicken mit Lbchem fOr das Puffemeservoir versehenen 
Elastomerfolie (P. C. Simpson, a. a. O. ), nicht notwendig. 

Vorteilhaft ist die Schicht eines elektrisch leitfahigen Materials mindestens eine 
Metallschicht, insbesondere Goldschicht. Hierzu ist das Metal!, gegebenenfalls 
mit einer dazwischenliegenden Haftschicht. auf die NutenbSden aufgedampft. 
Solche Schichten, vorteilhaft sind Dicken von 10 nm bis 200 nm, konnen 
preiswert mit Beschichtungsverfahren. wie Sputtem oder Aufdampfen. 
aufgebracht werden. Um eine Beschichtung nur der Nutenbfiden zu erreichen, 
sind andere Bereiche des Chips vorteilhaft mit einer Maske abgedeckt. 

Bevorzugt sind die KathodenkanSle elektrisch und fluidlsch zusammenhangend 
ausgebildet. Solch eine fluidisch zusammerihangende Kanalstruktur erieichtert 
das BefQIIen mit einer PufferiOsung oder einem Gel und vergiCBert 2udem das 
zur VerfQgung stehende Resen/oirvolumen. Dadurch, daft die KathodenkanSle 
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elektrisch miteinander verbunden sind, kann eine einzige, nach aulien filhrende 
elektrische Kontaktiemng der Kathode ausreichend sein. Vorteilhaft sind die 
Boden dieser Kanalstmktur durchgehend mit mindestens einer elektrisch 
leitfahigen Schicht versehen. 

Urn solch eine zusammenhangende Struktur zu erm5glichen, sind die 
Kathodenkanale vorteilhaft derail spaltenartig zwischen Spalten von 
Probenauftragungsbereichen angeordnet. dafi jeweils zwei benachbarte 
Kathodenkanale jeweils zwei Spalten von Probenauftragungsbereichen seitlich 
umgeben. Die so in Spalten angeordneten Kathodenkanale sind oberhalb der 
obersten Zeile der Probenauftragungsbereiche durch einen quer verlaufenden 
, Kathodenkanal miteinander vertunden. 

Mit dieser Anordnung ist es mSglich, unter Beibehaltung eines be! TIterplatten 
Qblichen Rastemial^es der Probenauftragungsbereiche eine 
zusammenhangende Kathodenstruktur vorzusehen, wobei an alien 
trennkanaien das gleiche elektrische Feld vorherrscht und der Chip nur einen 
elektrischen Anschlull fUr die Kathoden aufzuweisen braucht. 

Vorteilhaft mOnden die Trennkanaie parallel zueinander in einen quer hierzu 
ausgerichteten Anodenkanal ein. Dieser Bereich dient vorteilhaft als 
Detektionsbereich. FQr eine optische Detektion ist der Elektrophoresechip 
zumindest in diesem Bereich optisch transparent ausgestaltet. 

Zur VergrOliemng des zur VerfQgung stehenden Resen/oirvolumens ist 
vorteilhaft parallel zum quer verlaufenden Kathodenkanal und/ oder parallel 
zum Anodenkanal ein Kanal als Pufferresen/oir auf dem Chip angeordnet. 
Dieser ist zumindest in einem mittleren Bereich mit dem Kathodenkanal bzw. 
Anodenkanal verbunden. Der Boden des als Pufferreservoir dienenden Kanals 
kann ebenfalls elektrisch leitfahig beschichtet sein. 



Um ein ausreichend gro&es Puffervolumen zur Verfugung zu stellen, weisen die 
Kathodenkanale, der Anodenkanal und/ oder der als Pufferreservoir dienende 
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Kanal vorteilhaft eine Breite > 200 Mm, besonders vorteilhaft von 500 bis 
3 mm, auf. Damit weisen diese KanSle eine deutlich grSBere Breite als die 
Trennkanale auf, deren Breite und/ oderTiefe vorteilhaft im Bereich von 0,1 pm 
bis 200 (jm, besonders vorteilhaft im Bereich von 0,5 (jm bis 100 pm, liegt 

Urn fQr alle Proben gleiche Trennbedingungen vorliegen zu haben, weisen die 
Trennkanale bevorzugt gleiche LSngen auf. Hlerzu ist eine mdanderartige 
Fuhrung der Kanale in Kurven oder Schleifen erforderlich. Urn durch die 
Biegungen die Trennbedingungen nicht ungQnstig zu beeinflussen, sind 
mdglichst gro&e Kurvenradien, vorteilhaft > 200 |jnfi, insbesondere zwischen 
300 pm und 700 pm, vorzusehen. Vorteilhaft weist jeder Trennkanal die gleiche 
Anzahl an Rechts- und Linkskurven auf. um gleiche Trennbedingungen zu 
erzielen. 

Jeder Trennkanal erstreckt sich zwischen dem Probenauftragungsbereich und 
der Anode. Der Probenauftragungsbereich ist durch einen aufgeweiteten 
Bereich des Trennkanals gebildet, wobei dieser Bereich vorteilhaft einen 
Durchmesser von 50 pm bis 500 pm, insbesondere von 80 pm bis 300 pm, 
aufweist. Die Tiefe des Probenauftragungsbereichs betragt vorteilhaft 10 pm bis 
300 pm. Bevorzugt ist eine im wesentlichen gleiche Tiefe wie die der 
Trennkanale, was eine deutliche Vereinfachung der Herstellung zur Folge hat. 

Der die Probenauftragungsbereiche mit einer Kathode oder einem 
Kathodenkanal verbindende Zwischenkanal weist vorteilhaft eine Breite grolier 
gleich der Breite des vom Probenauftragungsbereich wegfQhrenden 
Trennkanals auf. Ebenso vorteilhaft ist die Breite kleiner gleich dem 
Durchmesser des Probenauftragungsbereichs gewahlt. Hierdurch wird eine 
gute fluidische Verbindung mit dem Kathodenkanal gewdhrleistet, bei nur 
geringer Diffusion einer aufgetragenen Probe in den Zwischenkanal. 

Bevorzugt sind Breiten des Zwischenkanals von 50 \im bis 400 pm. Die Tiefe 
wirxl vorteilhaft gleich der Tiefe des Probenauftragungsbereichs, des 
Trennkanals und/ oder des Elektrodenkanals gewShlt. Es ist denkbar. dali ein 
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Bereich des Bodens des Zwischenkanals eine metallische Beschichtung 
aufweist, die als Elektrode geschaltet ist. Hierzu kann die metallische 
Beschichtung sich vom Elektrodenkanal bis in den Zwischenkanal hinein 
erstrecken. 

Zur Venneidung eines Eintrocknens der Proben und des Puffers, zur Erzielung 
von Kapillarkraften in den Kanaien bei der Befullung sowie zur Vermeidung von 
Kontaminationen welst der Elektrophoresechip eine Deckplatte auf , die 
zumindest im Bereich der Probenauftragungsbereiche L5cher als 
Durchgangs6ffhungen hat. 

Bevorzugt ist das plattenfOrmige Substrat mit den hineinstmkturierten Kandlen 
ein einstQckiges, abfonntechnlsch hergestelltes Polymerteil. Ebenfalls 
bevorzugt ist die Deckplatte eine Poiymerfolie, die entsprechende Locher 
aufweist. Die Realisierung solcher Telle in polymeren Materialien mit Hilfe von 
Abfonmverfahren gestattet eine sehr kostengOnstige Fertigung und damit die 
VenA^endung als Einwegteile. 

Geeignete Materialien sind beispielsweise Polymethyimethacrylat (PMMA), 
Polycarbonate (PC), Cyclooiefinische Copolymere (COG), Poiyoxymethylen 
(POM), Polystyrol (PS), Polyurethane Oder Silikone. Bei einer Detektion der 
aufgetrennten Proben uber die Fluoreszenzeigenschaften werden als 
Materialien bevorzugt solche gewShlt. die eine niedrige Eigenfluoreszenz 
aufweisen. Weitere Auswahlkriterien sind eine geringe Wasseraufnahme und 
Isolierfahigkeit bei den venvendeten hohen elektrischen Spannungen. 

FQr besondere Anwendungen kann jedoch auch der Einsatz anderer 
Materialien, wie beispielsweise Glas oder Silizium, fur das Substrat und/ Oder 
die Deckplatte in Frage kommen. 



Die Deckplatte kann mit dem Substrat unter Einsatz von bei mikrofluidischen 
Systemen bekannten Klebeverfahren verbunden werden. Sind beide Telle 
Polymerteile, so eignet sich zum Verbinden beispielsweise ein LOsungsmittel 
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Oder Ldsungsmittelgemisch. das bezOgllch dieser Materialien aufquellende oder 
anidsende Eigenschaften aufweist. 

Nach einer Variante sind die einzelnen Kathoden oder die zusammenhangende 
Kathodenkanalstruktur uhd die Anode mit bis zur Ober- oder/ und Unterseite 
des Elektrophoresechips hindurchgefQhrten elektrischen AnschluRkontakten 
verbunden. Nach einer anderen Variante liegen die AnschluBkontakte nichtauf 
der Ober- oder/ und Unterseite sondern an einer oder mehreren Seiten des 
Umfangs des Chips. 

Das entsprechende Gerat zum Betreiben mindestens eines 
Elektrophoresechips weist eine Aufnahme- und Haltevorrichtung zur Fixierung 
der raumlichen Lage des Chips auf. Es sirid eiektrische AnschluBkontakte 
vorgesehen, die beim EIniegen des Elektrophoresechips selbsttatig dessen 
eiektrische Kontaktierung bewirken, Weiterhin ist eine nach auHen 
abgeschinmte eiektrische Spannungsversorgung vorgesehen. Das Geiat eignet 
sich besonders zum Betreiben der erfindungsgemaiien Elektrophoresechips. 
Durch die Trennung von Elektrophoresechip als Wegwerfteil und 
Betreibereinheit ist es meglich eiektrophoretische Trennungen einer groBen 
Anzahl von Proben kostengilnstig und mit geringem personellem Aufwand 
durchzufQhren. DarQber hinaus ist auch eine Automatisierung unter 
Venivendung von Labonobotem denkbar. 

Vorteilhaft Ist das Gerat so ausgestaltet, dali zumindest der Detektionsbereich 
der Trennkanaie von der Oberseite fur eine Detektion, beispielsweise im 
Fluoreszenzmikroskop zugSngiich ist. Hierzu ist das Gerat vorteilhaft so flach 
ausgestaltet, dali dies unter einem Mikroskopobjektiv verwendet werden kann. 
Besonders vorteilhaft ist in das Gerat zumindest ein Teil eines Systems zur 
Detektion von in den Trennkanaien des Elektrophoresechips vorliegenden, 
gegebenenfalls markierten Proben. insbesondere BiomolekQIen. integriert. 



Nachfolgend werden Ausfuhrungsfomien der Erfindung anhand von 
schematischen Zeichnungen nSher eriautert. Es zeigen: 
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Fig. 1 einen Elektrophoresechip in Draufsicht. 

Fig. 2a einen Ausschnitt des Elektrophoresechips nacli Fig. 1 als REM- 
Aufnahme, 

Fig. 2b einen Ausschnitt der Negativfonm zur Herstellung des 
Elektrophoresecliips nacli Fig. 1 als REM-Aufnafime, 

Fig. 3 den Elektrophoresechip nach Fig. 1 geschnitten von der Seite, 

Fig. 4 eine Deckplatte in Draufsicht, 

Fig. 5 eine Schattenmaske zum Aufdampfen der Elektrodenstrukturen in 
Draufsicht, 

Fig. 6 ein GerSt zum Betreiben eines Elektrophoresechips mit einem 
eingelegten Chip nach Fig. 1 in perspektivischer Darstellung 
geschnitten von der Seite, 

Fig. 7 ein Elektropherogramm erhalten mit einem erfindungsgema(ien 
Elektrophoresechip. 

Die Figurl zeigt einen erfindungsgemaiSen Elektrophoresechip 1 in Draufsicht 
von oben. Der Chip 1 besteht aus einer dOnnen Platte aus einem polymeren 
Werkstoff als Substrat 2, Die dargestellten Strukturen sind als Vertiefungen in 
Form von Nuten in die Oberseite der Platte eingebracht. Die in Kurven 
verlaufenden Trennkanaie 3a, 3b, ... und die Zwischenkanaie 8a. 8b, ... sind 
als schwarze Linien dargestellt Von den Elektrodenkanalen 20a, 20b, ... und 21 
sowie von den KanSlen 27, 28 als Puffen^eservoir sind nur die Umrisse als 
schwarze Linien gezeigt. 



m 
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Die 96 Probenauftragungsbereiche 7a, 7b, ... , die als schwarze Punkte zu 
erkennen sind, sind matrixartig in 8 Zeilen und 12 Spalten angeordnet. Diese 
Probenauftragungsbereiche sind Qber kurze Zwischenkanale 8a, 8b. ... mit den 
Kathoden 5a, 5b. ... verbunden. Jeder Probenauftragungsbereich 7a. 7b. ... ist 
in den Anfang eines Trennkanals 3a, 3b, ... integriert, wobei der 
Probenauftragungsbereich von einem aufgewelteten Bereich des Trennkanals 
3a, 3b, ... gebildet ist. Die Trennkanaie 3a, 3b, ... sind derart In Schieifen 
gefOhrt, daB sle eine gleiche Lange und eine gleiche Anzahl von Biegungen 
aufweisen. Alle Trennkanale 3a, 3b, ... mQnden In die Anode 6, wobel in dem 
vor der Anode llegenden Detektlonsbereich die Kandie parallel zuelnander 
gefuhrt sind. 

Die Kathoden 5a, 5b. ... und die Anode 6 sind In das Substrat 2 integriert und 
sind In Fomi von Nuten 22a. 22b. ... bzw. 23 als KathodenkanSle 20a, 20b, ... 
bzw. als Anodenkanal 21 ausgeblldet. Die Nutenboden 24a, 24b, ... und 25 sind 
mIt eInem elektrisch leitfdhlgen Material 26 beschlchtet. Jewells zwel Spalten 
SI, S2; S3. S4; ... von Probenauftragungsberelchen 7a. 7b, ... sind von jewells 
zwel Kathodenkanaien 20a, 20b: 20b, 20c: 20c. 20d: ... seitlich umgeben. Die 7 
Kathodenkanaie 20a bis 20g sind oberhalb der obersten Zeile von 
Probenauftragungsberelchen durch einen quer veriaufenden Kathodenkanal 
20h mltelnandersowohl elektrisch als auch fluidisch verbunden, so dali eine 
kammartige Kathodenstruktur vorliegt. 



Parallel und oberiialb zum quer veriaufenden Kathodenkanal 20h Ist ein als 
Puffen-eservoir dienender Kanal 27 angeordnet, wobei beide im mittleren 
Bereich miteinander verbunden sind. Analog hierzu ist der Anodenkanal 21 in 
eInem mittleren Bereich mit einem parallel und unterhalb zu diesem 
angeordneten, als Puffenresen/oir dienenden Kanal 28 verbunden. 

In einem Ausfuhrungsbeisplel wurde als Substratmaterial PMMA gewShlt. wobei 
der Chip 1 eine AuBenabmessung von 61 x 62 x 2 mm aufwies. Die 96 
Probenauftragungsbereiche 7a, 7b, ... wurden im RastermaB einer 
handelsQbllchen 384er MIkrotlterplatte angeordnet. urn eine parallele 
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Obertragung von jeweils 96 Proben zu ermoglichen. Die Trennkanale 3a, 3b, ... 
einer einheitlichen Lange von 67 mm wiesen eine Breite und Tiefe von jeweils 
50 pm auf. Parallel verlaufende Trennkanale 3a, 3b, ... wareh durch Stege einer 
Breite von 50 jjm voneinander getrennt. Die Radien der Biegungen der 
Trennkanale lagen zwischen 360 pm und 500 pm. Die Anzahl der Windungen 
wurde minimal und fur alle Trennkanale gleich gewdhlt. Jeder 
Probenauftragungsbereich 7a, 7b, ... wurde von einem im Anfang des 
Trennkanais liegenden, aufgeweiteten Beretch gebildet, der einen Durchmesser 
von etwa 150 pm aufwies. Die Zwischenkanaie 8a, 8b, ... wiesen eine Breite 
von 100 pm und eine Tiefe von 50 pm auf. Urn ein genOgend gro&es 
Puffervolumen und eine einheitliche elektrische Feldverteilung zu haben, 
wurden die ElektrodenkanSle 20a, 20b, ..., 21 sowie die als Puffenreservoir 
dienenden Kanaie 27, 28 mit einer Breite von etwa 3 mm relativ breit gewdhlt. 
Die Oberseite des Substrats 2 wurde mit einer 125 pm starken, hier nicht 
dargestellten PMMA-Folie abgedeckt, die im Bereich der 
Probenauftragungsbereiclie 7a, 7b, ... LOciier aufwies. 

Das PMMA-Substrat 2 wurde durch Pragen mikrostrukturiert. Als Pragestempel 
wurde ein durch galvanische Abformung erhaltener, metallischer Formeinsatz 
venA^endet. Hierzu wurde zunachst ein Siliziumwafer unter Verwendung einer 
Chrommaske mittels Photolithographie und ASE (Advanced Silicon Etching)- 
Techniken als Negativ strukturiert. Ausgehend von dieser Negativform wurde 
durch zweifache galvanische Abformung der Fomieinsatz aus Nickel erhalten. 
Es 1st auch denkbar, den Siliziumwafer direkt als Pragestempel zu verwenden, 
wobei es vortellhaft ist, den Siliziumwafer hierzu durch Bonden auf einer 
Glasplatte mechanisch zu stabilisieren. Urn eine zweifache galvanische 
Abfonmung zu umgehen, kann auch zunachst eine entsprechende 
Siliziumstmktur im Positiv hergestellt werden und diese anschlieliend 
galvanisch abgeformt werden, um einen metallischen Formeinsatz als 
Negativform zu erhalten. 



In Figur 2a ist ein Ausschnitt aus der Figur 1 als Aufnahme in einem 
Rasterelektronenmikroskop (REM) dargestellt. wobei fur entsprechende Teile 
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die gleichen Bezugszeichen wie in Fig. 1 verwendet sind. Zu erkennen ist ein 
Trennkanal 3d. der in seinem Anfang zu einem in etwa kreisfOrmigen 
Probenauftragungsbereicli 7d aufgeweitet ist. Dieser Probenauflragungsbereich 
ist uber den Zwischenkanal 8d mit der Kathode 5a verbunden. Weiterhin ist die 
Fuhrung der TrennkanSle 3a, 3b, ... in Schleifen zu erkennen. urn eine gleiche 
Lange zu en"eichen, bevor die TrennkanSle unmittelbar parallel zueinander 
gefuhrt werden, Bedingt durch die Darstellung als REM-Aufnahme sind alle 
Kanale, einschlieBlich der Kathodenkanale 20a, 20b, ... schwarz dargestellt. 

Des weiteren erscheinen die Kathodenkanale 20a, 20b bedingt durch 

Verzeichnungseffekte, tonnenfbmiig gewaibt und nicht geradllnig, wie in Fig. 1. 

Eine weitere REM-Aufnahnrie Ist in Figur 2b dargestellt. Abgebildet ist eih 
Ausschnitt der Negativform in Slllzium zu Herstellung der In Fig. 2a gezeigten 
Strukturen. Zum leichteren Vergleich wurden fur entsprechende Strukturen als 
Negativ die gleichen Bezugszeichen wie in Fig. 2a venvendet. Der abgebildete 
Ausschnitt umfallt den Probenauftragungsbereich 7d sowie die wegfQhrenden 
Bereiche des Zwischenkanals 8d und des Trennkanals 3d In Form von Stegen. 
Deutlich zu erkennen Ist die gleiche Hohe dieser drei Stmkturen sowie die 
kreisfdrmige Ausgestaltung des Probenauftragungsbereichs 7d. 

in Figur 3 ist ein Schnitt des in Figur 1 dargestellten Elektrophoresechips 1 
entlang der Linie Ill-Ill gezeigt. wobei aus Griinden der Obersichtlichkeit keine 
malistabsgetreue Darstellung gewahit wurde. Alle KanSle liegen in Fomi von 
Nuten 4a bis 4p, 8a, 8p, 22a, 22b in der Oberseite des Substrats 2 vor. Auf dem 
Substrat 2 ist eine, in Figur 1 nicht dargestellte Deckplatte 10 als Folie 
aufgebracht. Im Bereich der Probenauftragungsbereiche 7a und 7p weist die 
Folie 10 jeweils eine Offnung 1 la, 1 1p auf. Die Probenauftragungsbereiche 7a 
und 7p sind uber die Zwischenkanale 8a bzw. 8p mit den Kathodenkandlen 20a 
bzw. 20b verbunden. Die Kathodenkanale 20a und 20b weisen auf ihren 
Nutbdden 24a bzw. 24b ein elektrisch leitfahiges Material 26 auf, das als 
eigentliche Kathode 5a bzw. 5b dient. Im mittleren Bereich sind die parallel 
zueinander gefOhrten Trennkanaie 3a bis 3p dargestellt. 
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Figur 4 zeigt eine Deckplatte 10 in Form einer Folie mit 96 Offnungen 11a, 
11b, ... in perspektivischer Darstellung, wobei jeweils 8 Locher in 12 Spalten 
S1, S2, ... angeordnet sind. Die Folie 10 weist ober- und unfertialb der Spalten 
S1. S2, ...jeweils eine DurchgangsSffnung 31a, 31b in Form eines Schlitzes 
auf. Die Lege dieser Schlitze 31a, 31b entspricht der Lage der als 
Pufferreservoir dienenden Kanaie 27, 28 und enndglicht somit eine Befullung 
der Kanaie mit einem Puffer bzw. Gel. Zu den Ecken der Deckplatte 10 hin ist 
jeweils ein Loch vorgesehen, das Strukturen auf dem Substrat entspricht. und 
so eine erieichterte Justage bekler Telle zueinander ennoglicht. Die Ldcher 
1 1 a, 1 1 b, ... bzw. die Schlitze 31 a. 31 b kSnnen durch Laserablatieren, 
Wasserstrahlschneiden, Bohren, Fr^sen oder Stanzen erhalten werden. 

In Figur 5 ist eine Schattenmaske 40 in Draufslcht dargestellt, die fUr das 
Aufbringen des elektrisch leitfahigen Materials 26 auf die NutenbSden 24a, 24b, 
... , 25 der Elektrodenkanale 20a, 20b, ... 21 sowie der als Puffenneservoir 
dienenden KanSle 27, 28 venwendet wird. Hierzu wird diese Maske 40 so Qber 
dem Substrat 2 positioniert, dali die zu beschichtenden Nutenbfiden mit den 
entsprechenden, als Durchgangsoffnungen 41 ausgeblldeten Strukturen der 
Maske 40 Qbereinstimmen. Dann wird aus der Gasphase ein elektrisch 
leitfahiges Material, beispielsweise durch Bedampfen, abgeschieden. Zuerst 
wird eine 100 nm starke Titan- oder Aluminium-Schicht als Haftvemiittler 
aufgedampft, anschlieliend wird eine 50 nm starke Gold-Schicht abgelagert. 
Die Schattenmaske selbst wurde mittels photolithographischer Verfahren unter 
Einsatz vbri ASE (Advanced Silicon Etching)-Technlken hergestellt. 

In Figur 6 1st ein erfindungsgemaBes Gerat 50 zum Betreiben eines 
Elektrophoresechips 1 perspektivisch geschnitten von deir Seite dargestellt. Das 
Geiat 50 umfel^t ein nach oben offenes Gehause 51 , dessen innerer 
Querschnitt so bemessen ist, daft ein Elektrophoresechip 1 eingelegt werden 
kann. Im Innem des Gerates 50 ist eine mit einer elektrischen Zuleitung 55 
vertjundene Platine 53 vorhanden, wobei zur StromzufQhrung auf der Platine 53 
elektrische Leiterbahnen 54 zu elektrischen AnschluBkontakten 52a. 52b, 52c in 
Form von Buchsen ftihren. Der Elektrophoresechip 1 weist entsprechende 



# 
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elektrische Anschlulikontakte 30a, 30b, 30c in Form von Stiften auf, so dali 
beim Einlegen des Chips 1 diese Stifle in die entsprechenden Buchsen der 
Platine 53 greifen, und so selbsttatig eine elektrische Kontaktiemng bewirkt 
wird. In diesem Beispiel dienen die Buchsen gleichzeitig als Aufnahme- und 
Haltevonichtung zur Fixierung der raumlichen Lage des Chips 1. Eine 
Eingriff5ffnung 56 im GehSuse 51 erlelchtert die Entnahme des Chips 1, Die 
elektrische Spannungsversorgung kann, nach au&en abgeschimit, wie in 
diesem Beispiel uber eine elektrische Zuleitung 55 zugefQhrt werden Oder In 
dem Gehduse 51 integriert sein. Mit einer BauhOhe von nur 21 mm kann das 
Gerat zur gieichzeitigen Detektion unter einer herkOmmlichen 
Mikroskopanordnung betrieben werden. 

In der Figur 7 1st ein mit einem erfindungsgemd&en Elektrophoresechip 
gemessenes Elektropherogramm dargestellt. Die Abmessungen des 
venA^endeten Probenauftragungsbereichs und des Trennkanals entsprechen 
denen des zu Figur 1 eri^uterten Ausf&hmngsbeispiels. Als Probe wurde eine 
einzelstrSngige DNA einer LSnge von 21 Basen mit der Basenabfolge des 
M13mp21-Primers, markiert mit dem FluoreszenzfarbstofF Cy5, in einer 
Konzentration von 25 fmol/pl aufgegeben. Die ProbenzufQhrung erfolgte uber 
einen Platin-Draht mit einem Durchmesser von 100 pm, dessen Ende fur etwa 
5 sec. in die ProbeniSsung gehalten und dieses anschliefiend in den 
Probenauftragungsbereich uberfuhrt wurde. Dies entspricht einem Oberfuhrten 
Probenvolumen von etwa 150 pi. In den Kanalen und dem 
Probenauftragungsbereich wurde als Gel 0,75 % Hydroxyethylcellulose (HEC) 
und 0,5 % Polyvinylpyn-olidon (PVP) in einem Tris-Borat-EDTA-Puffer (TBE) 
vorgegeben. Die Trennung erfolgte Qber eine Trennstrecke von 6 cm bei einem 
elektrischen Feid von 400 V/cm. Als Detektionsmethode wurde die konfokale 
Fluoreszenz-Spektroskopie gewdhit, wobei eine Messung der 
Fluoreszenzlebensdauer nach Anregung bei 635 nm und Detektion mit einer 
Single-Photon-Avalanche-Diode (SPAD) bei 660 nm erfolgte. Wie deutlich zu 
ericennen ist, konnte mit dem erfindungsgemSHen Elektrophoresechip, unter 
VenArendung eines in den Anfang des Trennkanals integrierten 
Probenauftragungsbereichs, ein mit heri^dmmlichen Elektrophoresechips 
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vergleichbares Trennergebnis erzielt werden. Hierdurch kann insbesondere die 
Verwendung einer Kreuzkanalstruktur als Probenzufuhrungseinheit und die 
damit verbundene Auftragung grCBerer Probenmengen eingespart werden. 
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Bezugszeichenltste 

1 Elektrophoresechip 

2 plattenfGrmiges Substrat 
3a, b, ... Trennkanal 

4a, b, ... Nut 

5a, b, ... Kathode 

6 Anode 

7a, b, ... Probenauftragungsbereich 

8a, b, ... Zwischenkanal 

10 Deckplatte 

11a, b,... Offnungen 

20a, b, ... Kathodenkanal 

21 Anodenkanal 

22a, b, ... Nut 

23 Nut 

24a, b» ... Nutboden 

25 Nutboden 

26 elektrisch ieitfdhiges Material 

27 Kanal als Puffenreservoir 

28 Kanal als Puffenreservoir 
30a, 30b, 30c elektrischer AnschluHkontakt 
31 a, 31 b Durchgangsoffnung 

40 Schattenmaske 

41 Durchgangsoffnung 

50 Gerat zum Betreiben eines Elektrophoresechips 

51 Gehause 

52a, 52b, 52c elektrischer AnschluBkontakt 

53 Platine 

54 Leiterbahn 

55 elektrische Zuleitung 

56 Eingriffflffnung 



S1,S2, ... Spalte 
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PatentansprOche 

1 . Elektrophoresechip (1 ) aus einem mit einer Deckplatte (10) versehenen 
plattenffirmigen Substrat (2) mit TrennkanSlen (3a, 3b, ...), die in dem 
Substrat (2) als Nuten (4a, 4b, ...) eingebracht sind, wobei am Anfang der 
Trennkanaie Kathoden (5a, 5b, .,.) und am Ende der TrennkanSle 
mindestens eine Anode (6) vorgeseiien sind, und mit matrixartig in Zeiien 
und Spalten angeordneten Probenauftragungsbereichen (7a, 7b, ...). an 
deren Stelle die Deckplatte (10) Offifiungen (1 1 a, 1 1 b, ...) aufweist, 

dadurch gekennzeichnet) dafi 

in den Anfang jedes Trennkanals (3a, 3b, ...) genau ein 
Probenauftragungsbereich (7a, 7b, ...) integriert ist, wobei der 
Probenauftragungsbereich (7a, 7b, ...) von einem aufgeweiteten Bereich 
des Trennkanals (3a, 3b, ...) gebildet und Qber einen Zwischenkanal (8a, 
8b, ...) mit einer Kathode (5a, 5b. ...) verbunden Ist. 

2. Elektrophoresechip (1 ) nach Anspruch 1 , dadurch gekennzeichnet, dali 
die Kathoden (5a, 5b, ...) und die Anode (6) In dem Substrat (2) integriert 
sind. 



3. Elektrohoresechip (1 ) nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daU die 
Kathoden (5a, 5b, ...) und/ oder die Anode (6) als Kathodenkanale (20a, 
20b, ...) bzw. Anodenkanal (21) ausgeblldet sind, die ais Nuten (22a. 22b, 
23) in dem Substrat (2) eingebracht sind, deren NutenbQden (24a, 24b, 
.... 25) mindestens eIne Schlcht eines elektrisch leitmhigen Materials (26) 
aufweisen. wobei die Zwischenkanale (8a, 8b. ...) in Kathodenkanale (20a, 
20b. ...) bzw. die Trennkanaie (3a, 3b, ...) in den Anodenkanal (21) 
einmUnden. 
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4. Elektrophoresechip (1 ) nach Anspaich 3, dadurch gekennzeichnet, daB 
die elektrisch leitfahige Schicht (26) als Metallschicht, irisbesondere 
Goldschicht, auf die NutenbSden (24a, 24b. .... 25), gegebenenfalls mit 
einer dazwischenliegenden Haftschicht, auligedampft ist. 

5. Elektrophoresechip (1 ) nach Anspruch 3 Oder 4, dadurch gekennzeichnet. 
daft die Kathodenkanale (20a, 20b. ...) elektrisch und fluidisch 
zusammenhdngend ausgebildet sind. 

6. Elektrophoresechip (1 ) nach Anspmch 5, dadurch gekennzeichnet, daft 
die Kathodenkanale (20a, 20b. ...) spaltenartig zwischen SpaKen (S1 . S2. 
...) von Probenauftragungsberelchen (7a. 7b, ...) angeordnet sind, wobei 
Jewells zwei benachbarte Kathodenkanale (20a, 20b; 20b, 20c: ...) jeweils 
zwei Spalten (S1, S2; S3, S4: ...) von Probenauftragungsberelchen (7a, 
7b, ...) seltlich unigeben, und wobei die Kathodenkanale (20a. 20b, ...) 
oberhalb der obersten Zeile von Probenauftragungsbereichen durch 
einen quer verlaufenden Kathodenkanal (20h) miteinanderverbunden 
sind. 



7. Elektrophoresechip (1 ) nach einem der vorherigen AnsprOche, dadurch 
gekennzeichnet, dafi die Trennkanaie (3a, 3b, ,..) parallel zueinander In 
einen quer hierzu ausgerichteten Anodenkanal (21) einmOnden. 

8. Elektrophoresechip (1 ) nach Anspruch 6 Oder 7, dadurch gekennzeichnet. 
daQ, parallel zum quer verlaufenden Kathodenkanal (20h) und/ oder 
parallel zum Anodenkanal (21) ein Kanal (27, 28) als Puffen-eservoir 
angeordnet und zumlndest in einem mittleren Bereich mit dem 
Kathodenkanal (20h) bzw. Anodenkanal (21 ) verbunden ist. 



wo 00/58721 



22 



PCT/EPOO/02510 



9. Elektrophoresechip (1)nacheinemderAnsprQche6 bis8, dadurch 

gekennzeichnet, daft die KathodenkanSle (20a, 20b. ...). der Anodenkanal 
(21) und/ Oder der Kanal (27, 28) als Pufferreservoir eine Breite > 1 mm 
aufweisen. 



1 0. Elektrophoresechip (1 ) nach einem der vorherigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, daft die Kathoden (5a. 5b. ...) und die Anode (6) mit bis 
zur Ober- Oder/ und Unterseite des Elektrophoresechips (1 ) 
hindurchgefQhrten elektrischen Anschluiikontakten (30a, 30b, ...) 
verbunden sind. 

1 1 ; Elektrophoresechip (1 ) nach einem der vorherigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, daft die Trennkanaie (3a, 3b, ...) zwischen 
Probenauftragungsbereich (7a, 7b, „.) und Anode (6) derart angeordnet 
sind, daft sie KrOmmungsradien > 200 pm, insbesondere zwischen 300 
Mm und 700 pm, und gleiche LSngen aufweisen. 

12. Elektrophoresechip (1 ) nach einem der vorherigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, daft die In den Anfang jedes Trennkanals (3a, 3b, ...) 
integrierten Probenauftragungsbereiche (7a, 7b, ...) einen Durchmesser 
von 50 pm bis 500 pm, insbesondere von 80 pm bis 300 pm, und eine 
Tiefe von 10 pm bis 300 pm, insbesondere eine im wesentlichen gleiche 
Tiefe wie die Trennkandle aufweisen. 

1 3. Elektrophoresechip ( 1 ) nach einem der vorherigen AnsprQche, dadurch 
gekennzeichnet, daft das Substrat (2) mit den Kanaien ein einstuckiges, 
abformtechnisch hergestelltes Polymerteil und/ Oder die Deckplatte (10) 
eine Polymerfolie ist. 
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14. Gerat (50) zum Betreiben mindestens eines Eiektrophoresechips (1) mit 
einer Aufnahme- und Haltevorrichtung zur Fixiemng der rSumlichen Lage 
des Eiektrophoresechips, mit elektrischen Anschlulikontairten (52a, 52b, 
...), die beim Einlegen des Eiektrophoresechips (1) selbsttatig dessen 
elektrische Kontaktierung bewirken, und einer nach aul^en abgeschlrmten 
elektrischen Spannungsversorgung. 

1 5. GerSt nach Anspruch 13, dadurch gekennzelchnet, dad zumindest ein Tell 
eines Systems zur Detektion von In den Trennkan^len des 
Eiektrophoresechips voriiegenden, gegebenenfalls mariderten Proben 
integriert ist. 
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